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 従来,各種ホルモンの骨に対する影響について数多くの報告がなされているが,その大部分は
 健常動物においてなされたものである。最近実験的Os七eoporosi8に対する各種ホルモン'
 の作用に関しての報告が散見されるが,生化学的,レ線学的検索が'主であり,組織学的所見につ
 いて述べているものも骨梁部分り変動を定量的に追求したものは少い。著堵は生後50日前後の
 成熟前期DD系マウスに2NaEDTA(Dina七riu皿e七hyエe且αiaminetetraac-
 eticacid)を使用して実験的0“eoPorosisを6くり,これに男性ホルモン(And-
 rogen),女性ホルモン(Es七rogeロ),及び蛋白同化ステロイドの比較的大量を注射して,
 体重変動及び脊椎・大腿骨における骨梁部分の比率の変動を検討するどともに,2,5の臓器の
 反応をも併せ観察した。
 実験'方.法
 動物を対照群(G群)と2NaEDTA注射群(実験的骨粗鬆症群)に分け,後者は2NaEDTA
 5卑9ずつを週5回背部皮下注8週間継続し・その後これを放置観察した群,(NG群)・男性
 ホルモンを下記のごとく注射した群(NT群),女性ホルモンを注射した群(NP群),蛋白同
 化ステロイドを注射した群(Anadro1を用いたNA群,及びDurabolinを用いたND群)
 に分けた。この場合女性ホルモンはB-es廿adiolBen乞oa七e(Proginbnお)α3皿g,
 男性ホルモンはTes七〇8teronepropio且a七e(甲esto8七eroロe)5皿g,蛋白同化
 ステロイドは2-hydroxy皿etbylene-17-dihydro七e8tos七eroロe(An飢dro1)'
 及び19-nor-andro8tenolone'PbenylPτopiona七e(Durabolin〉5阻9を
 週ろ回に分注,8週間継続し実験の初めから計16週にわたって観察を行った6観察期間中2週
 ごとに各群4～6匹ずつ屠殺し,脊椎,大腿骨及び諸内臓臓器を摘出し,病理組織標本を作成し,・
 骨は脊椎の胸腰推移行部・及び大腿骨下'端部を撰んで顕徴鏡写真を作成・これを一様の厚さ・重
 さの印画棚1伸して冠滑梁部分を切り抜き,重量を計潰しで母梁部分の他部分制する比率を算出した。
 実験結果についてみると・体重変動はC群は第6週まて緩徐に増加するが第7週以後は殆んど
 固定状態となるのに対し,NG群は注射開始直後に一時的な下降をみるが第5週には対照群に並'
 び・第8週以降2NaEDTA注射中止後はむしろこれを上回る。ホルモン注射群はNG群に比し
 いずれもこれより高度の体重増加を一見るが,その程度は女性ホルモン群が最も著るしく,蛋白同
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 化ステロイド群潜これに次ぎ,男性ホルモン群はNG群に比しほとんど差が認められない。
 骨.梁部比率はG群がほとんど一定の値を示すのに対し,2NaEDTA注射によって明らかな低
 下を示し,組織学的に実験的08teOporo.s土sと考えてよらと思われる所見を得た。この変化
 'は第8週に赴いて最大に達するが2NaEDTA注射中止によるその後の同腹は著明セない。
 しかじホルテン諭群はいず統骨一聯比率の増加がみられ・特に韓ホノレモン群が恥著るし
 く男性ホをモン群1‡やや劣る。蛋白固化ステロイド群は両者の中間に位する。大駆骨は女性ホルモ
 ン群を除き,脊椎に比して低い骨梁部分比率を示し,変動の巾もすくない傾向がみられた。・
 諸臓器の'ラ'ち最=も・著明'な変化は副腎におし.・てみられ・2NaEDTAによつて皮質束状層の萎縮,
 空胞変性・X層の退縮化遅延などがみウれる。男性ホルモン群及び蛋白同化ステ・イ.ド群では萎縮'
 傾向は」層著明であった。
 女性ホルモン麟群が他のホル型投与灘比して…翻却8te・P・士。6isの回復を示し・
 殊に大腿骨において著明な骨・梁曽加を示したが・これ7らのことについては単にその原因をホルモン
 に対する反応の種属的,部位的特異性にのみ求め七は説明不十分と思われる。
 すなわち08七eOP旦r『8i,8'り成因は決して」元的に説明出来るものでなく,内分泌,無機質
 代謝などの因子ゐ多元的な組み合わせによるものであることを示唆するもの・であろう。これらの因
 '子のいず塵に最もウエ'イトがかかっているかによつて,その修復に対して有効に効く薬剤渉異って
 .来るのではないかとも・うことが推論,考慮さるべきであると考える。
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 審査結果の要旨
 著者の研究の最も重要主点はNa2EDTAによって1乍つた実験的Osteoporosisに対して,
 従来のように単なるX線学的マは生化学的たいしは組織学的研究ではなぐ,osteoporosisの
 本態とみられる骨梁の増減を各種aflabOliehomOneを与えて定量的に追究した点に診る。
 成熟前期DD系マウスにNa'2EDTAを占えて作った実験的oSteoporOSisがビトの骨粗鬆症
 にきわめて類似している事実を根底にむき,かつNa2EDTA嬉射を止めて後放置した対照群では
 殆んどそのosteoporosis的変化が変らない事実を確かめ,これに男性ホルモン(alldrogen)
 女性ホルモン(estroge11)及び2種類の蛋白同化ステロイド(Alladrol,Durabolin)を
 投・与し,経過的に骨梁密度の計測を行ない,これらのhor皿oneがどのような影響を与えるかを検
 討したものである。骨梁密度の測定部位として解剖学的並びに生機構学的に意味を異にする脊椎と
 長管骨とを分離し,前者には胸腰移行部椎体後者には大勝骨下端部を撰んだ。その他一般的左検
 査としで,体重の変動重要臓器の組織学的所鼻なども調べている。
 本研究で得られた重要た2,5の点を挙げると,}Ta2EDTAを用いた実験的osteopor●s一
 うsは諸臓器に沿ける変化箏からも類推して,それが従来考えられていたごとぐ単なる脱Caのほ
 かに,蛋白代謝,hormOne代謝など複雑な機転の関与することが推宗され,このことからad一
 ρbolichormmeの本症に対する影響の検索の意味がでてぐるわけである。かぐして作られ
 た実験的ost件ooorGsisマウスに対してf申用した各種anabOliehorl"Olle類りうちで
 は・ρstrogeOが骨梁回御に最大の効果を示し,蛋白同化ステロイドがこれに次ぐことが明ら
 かとなり,androge11群は対照群を上回る骨梁増加を示すが,前2者よりは低い。また無侵襲
 の対照群を含めて大腿骨の骨梁部比家は一般に脊椎のそれに比して小であるし,Na2EDTA及び,
 estroge∫1以外のallabohchomOneの影響による変鰍も大腿骨は脊椎に比して{・さも
 かつ反応のあらわれ方が緩徐である傾向がみられた。しかしe8trogen使用群のみにむいては
ケ
 大腿骨骨髄内の骨化現象が著明であって,実験の最後に沿いてはむしろ脊椎のそれを凌駕する事実
 をみた。
 著者は以上のごとき実験結果の多様性その他から,QsteoPoro3isの原因が多元的な因子の
 組合わせであることを考え,酔らの諸因子のうちいずれが・大なるか,或いは主攻る役割を以,て生じ
 たかによつて,その修復に有効な物質が決定づけられるだろうと推論している。以上のごとき内容,
 及び結果から,本論文は十分学位に価するものと認められる。
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